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Es wurde gezeigt, dass die DNA-Schadensantwort (DDR) an verschiedenen 
Makrophagenfunktionen beteiligt ist, was auf das Zusammenspiel und die Überlappung 
zwischen der DDR und der angeborenen Immunantwort hindeutet. Darüber hinaus zeigen 
Studien, dass früher entwickelte konventionelle Chemotherapeutika, bei denen festgestellt 
wurde, dass sie neoplastische Zellen ansprechen, die Dichte und Funktion der Immunkontextur 
der Mikroumgebung des Tumors (TME) an passen , wodurch sie einen direkten Einfluss auf das 
therapeutische Ergebnis nehmen. Trotz einer Fülle von Studien, die DDR mit Makrophagen in 
Verbindung bringen, bleibt die Neuprogrammierung von Makrophagen als Reaktion auf DNA- 
Schäden unklar. Daher habe ich mich mit der Frage befasst, ob DDR Makrophagen prägen und 
so die funktionelle Orientierung dieser verändern kann. Um die Reaktion von Makrophagen auf 
genotoxischen Stress zu untersuchen, wurden die funktionellen Phänotypen von Makro ph agen , 
welche DNA-Schäden erlitten haben, charakterisiert. Die erfassten Daten zeigen, dass die DNA- 
Schadensantwort von Makrophagen eine grundlegende phänotypische Veränderung verursacht 
hat, welche Veränderungen in der Histonorganisation und -modifikation und den 
Stoffwechselwegen früh in der Differenzierung bewirkt, gefolgt von einem veränderten 
Oberflächenrezeptor-Repertoire und einer funktionellen Neuprogrammierung. Die durch DNA- 
Schäden veränderten  Makrophagen  scheiden  weniger Interleukin  6 (IL6)  als  Reaktion auf 
Lipopolysaccharide (LPS) aus und phagozytieren mehr E. coli Biopartikel als naive Makrophagen. 
Außerdem      erwerben      die     MooR    einen     Sen eszen z-Phän otyp      (Sen escence-associat ed 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
